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 原発性シェーグレン症候群（primary Sjögren’s Syndrome : pSS）は口腔内乾燥および乾
燥性角結膜炎などを主徴とする自己免疫疾患の一つである。これまでの研究で患者の血
中IgG値が上昇することや抗SSA抗体、抗SSB抗体、リウマチ因子などの多彩な自己抗体
の出現が知られており、B細胞の機能異常が病因の一つと推測されている。本研究では、
pSSの病態へのB細胞が寄与する機構を明らかにすることを目的として、pSSの臨床的お
よび免疫学的特徴と患者末梢血B細胞の機能とサブセットとの関連性について検討を行っ
た。 
 pSS患者及び健常人から同意を得て提供された末梢血中のB細胞およびそのサブセット
についてフローサイトメトリー（fluorescence activated cell sorting : FACS）法を用いて
解析した。また、末梢血よりCD19＋B細胞を単離し、BAFF、抗ヒトIgM抗体、CD40 
LigandおよびIL-4を用いて刺激培養し、産生されたIgG量をELISA法により定量した。患
者の臨床情報は診療記録より収集し、European League against Rheumatism（EULAR） 
Primary Sjögren’s syndrome disease activity index（ESSDAI）を用いて疾患活動性を評価
した。 
 FACS解析の結果よりpSS患者では末梢血リンパ球中のCD19+ B細胞の割合が健常人と
比較して有意に高く、血清IgG値と正の相関があることが明らかとなった。また末梢血
CD19+B細胞を単離し刺激培養した場合、刺激による細胞からのIgG産生量は患者群と健
常人群ともに増加したが、患者細胞からのIgG産生量は健常人と比較して有意に高値で
あった。加えて培養により得られた患者末梢血B細胞からのIgG量は患者血清中のIgG値と
有意な正の相関を示した。これらの結果はpSS患者末梢血中ではCD19+B細胞が増加して
いるだけでなく、細胞からのIgG産生機能も亢進していることを示唆するものである。そ
こで、患者B細胞からのIgG産生量亢進に関与するB細胞の責任分画を同定するため、末
梢血中のB細胞サブセットを解析したところ、pSS患者では末梢血CD19+B細胞中のCD38 
highIgD+B細胞とCD38 highIgD⁻B細胞の割合が健常人と比較して有意に高いことが明らかと
なった。さらにCD38 highIgD+B細胞の割合とin vitroでの患者末梢血CD19+B細胞からの
IgG産生量、ESSDAI、血中のIgG値、抗SSA抗体価、抗SSB抗体価との間に有意な正の相
関を認めた。一方でCD38 highIgD-B細胞の割合はこれらの指標と相関を示さなかった。 
 以上の結果から、pSS患者末梢血CD19+B細胞中でのCD38 highIgD+B細胞の割合の増加が
pSSの特徴的な病態である自己抗体産生および高IgG血症に寄与している可能性が示唆さ
れた。 
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Increased proportion of a CD38highIgD+ B cell subset in peripheral blood is associated with 
clinical and immunological features in patients with primary Sjögren's syndrome 
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